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ВКЛАД МОНООКСИДА АЗОТА В МЕХАНИЗМЫ АДАПТАЦИИ И 
ПОВРЕЖДЕНИЯ ГОЛОВНОГО МОЗГА В УСЛОВИЯХ ОСТРОЙ ИШЕМИИ 
Максимович Н.Е. 
УО «Гродненский государственный медицинский университет» 
Актуальность. Образование монооксида азота (NO) является 
составляющей цепи «биохимического каскада» реакций, лежащих в основе 
острого ишемического повреждения головного мозга [1]. Его образование, в 
том числе в головном мозге, происходит при участии трех видов изоформ  
NO-синтазы (NOS) – эндотелиальной (eNOS), нейрональной NOS (nNOS) и 
индуцибельной (iNOS), где при его участии реализуются механизмы, лежащие 
в основе его функционирования, а также осуществляется реализация процессов 
НС и высших психических фунекций [2, 3]. Наличие у NO двух, 
противоположных по направленности эффектов – адаптационных 
(вазодилататорных, антиоксидантных, антивоспалительных и др.) и 
повреждающих (прооксидантных, провоспалительных и др.) [2, 3] 
обусловливает целесообразность изучение его роли в реализации механизмов 
адаптации и повреждения при воздействии ишемии на головной мозг.  
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Целью работы явилось исследование вклада монооксида азота в развитие 
адаптационных и повреждающих механизмов при ишемии ГМ. 
Методы исследований. Исследования проведены на 128 белых 
беспородных крысах-самцах массой 220-250г. Экспериментальные животные 
разделены на 8 групп по 16 крыс в каждой группе, каждая из которых состояла 
из двух подгрупп (n=8). Изучение роли различных изоформ NO-синтазы 
осуществляли путем использования модуляторов NOS: неселективного 
ингибитора – N-nitro-L-Аrginine Methyl Ester (L-NAME), селективных 
ингибиторов – ингибитора nNOS – 7-nitro-Indazole (7-NI) и ингибитора iNOS – 
S-Methylisothiourea (S-MT), а также субстрата NOS – L-Аргинина, что 
позволило определить вклад NO в развитие адаптационных и повреждающих 
механизмов при ишемии ГМ у крыс. Крысам первой группы 
(ложнооперированные крысы – контроль 1) вводили изотонический раствор 
NaCl (0,5мл). Исследования у крыс контрольной группы проводили через  
30 минут и 24 часа после выполнения ложной операции. У крыс 2-8 групп 
моделировали субтотальную (неполную) ишемию головного мозга (ИГМ) 
путем получасовой двухсторонней компрессии обеих общих сонных артерий 
(ОСА) (ранний период) или 24-х часовой компрессии (поздний период ИГМ) 
[6]. Оперативные манипуляции выполнялись в условиях внутривенного 
тиопенталового наркоза (40-60 мг/кг). Крысы 2-й группы получали в/в введение 
изотонического раствора NaCl (0,5мл) – контроль 2. Крысам 3-8 групп 
осуществляли модуляцию пути «L-Аргинин – NO» непосредственно после 
компрессии ОСА: 3-я группа – L-Аргинин (150 мг/кг), 4-я группа – L-NAME 
(5мг/кг), 5-я группа – 7-NI (10 мг/кг), 6-я группа – S-MT (1мг/кг), 7-я группа –  
7-NI и S-MT, 8-й группа – 7-NI, S-MT и L-Аргинин в аналогичных дозах.  
Изучали изменения активности оксидативных процессов (по наработке 
продуктов перекисного окисления липидов (ПОЛ) и концентрации показателей 
антиоксидантной защиты (АОЗ), вазоактивные реакции колец аорты в ответ на 
действие эндотелий-зависимых (ЭЗВД) и эндотелий-независимых 
вазодилататоров (ЭНВД), устойчивость к гипоксии с помощью гипобарической 
барокамеры (высота 11 км), изменения агрегационных свойств тромбоцитов in 
vitro (по Born) c использованием АДФ в качестве индуктора агрегации [4, 5]. 
В первой подгруппе исследования проводили через 30 минут (ранний 
период), а во второй подгруппе – через 24 часа (поздний период) ИГМ. 
Полученные результаты обработаны методами описательной статистики с 
учетом нормальности распределения признаков. 
Результаты и их обсуждение. При ИГМ наблюдалось уменьшение ЭЗВД 
сосудов, повышалась агрегационная активность тромбоцитов, возрастала 
активность перекисного окисления липидов и повышалась чувствительность 
животных к гипоксии.  
Изолированное введение крысам с ИГМ субстрата NOS – L-Аргинина, 
7-NI, S-MT, улучшало ЭЗВД колец аорты крыс, снижало степень агрегации 
тромбоцитов, уменьшало выраженность окислительного стресса, повышало 
устойчивость к гипоксии, по сравнению с животными обеих контрольных 
групп, в оба изучаемые периода, в наибольшей степени в раннем. Введение 
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селективного ингибитора iNOS выявило наличие корригирующего эффекта 
лишь в поздний период ИГМ, в то время как после введения других 
модуляторов NOS данное действие отмечалось как в ранний, так и в поздний 
периоды ИГМ. Сочетанное введение обои селективных ингибиторов 7-NI и  
S-MT выявило более выраженный эффект в позднем периоде ИГМ, по 
сравнению с действием ингибиторов при их изолированном применении, а 
дополнительное введение L-Аргинина показало еще более сильный 
корригирующий эффект, чем в группе без его введения. Введение 
неселективного ингибитора NOS – L-NAME выявило снижение ЭЗВД, 
активацию окислительного стресса, повышение агрегационных свойств 
тромбоцитов, снижение устойчивости к гипоксии в оба периода ИГМ. 
Результаты, полученные с использованием модуляторов системы  
«L-Аргинин – NO», позволяют считать, что развитие ишемических 
повреждений ГМ в раннем периоде связано с активацией нейрональной 
изоформы NO-синтазы, а в позднем периоде – преимущественно с активностью 
индуцибельной изоформы NOS. Результаты экспериментов о негативных 
эффектах неселективного ингибитора NOS L-NAME и наиболее эффективной 
коррекции ИГМ при совместном введении L-аргинина с селективными 
ингибиторами nNOS и iNOS свидетельствуют об адаптивной роли NO, 
образуемого eNOS, подтверждая наличие у NO, образуемого nNOS и iNOS, 
повреждающих головной мозг эффектов при его субтотальной (неполной 
ишемии).  
Выводы. Течение повреждений головного мозга, вызванных его 
неполной ишемией, обусловлено биохимическим каскадом реакций, в котором 
участвует оксид азота. 
Оксид азота участвует в реализации адаптивных и повреждающих 
эффектов, что определяется изоформой NOS и временем ее активации в 
условиях ишемии.  
Оксид азота, образуемый nNOS и iNOS, в условиях ИГМ оказывает 
повреждающее действие (вазоконстрикторное, протромботическое, 
прооксидантное), а образуемый eNOS – адаптивное (вазодилататорное, 
антитромботическое, антиоксидантное, антигипоксическое). 
Терапия острых повреждений головного мозга ишемического характера 
должна осуществляться с учетом разнонаправленного участия NO в их 
патогенезе и быть направлена на поддержание активности эндотелиальной 
изоформы NOS и ингибирование избыточной активности нейрональной и 
индуцибельной изоформ NO-синтазы.  
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АССОЦИАЦИИ РЕАЛИЗОВАННЫЕ МЕЖДУ ФАКТОРАМИ РИСКА И 
ЭНДОТЕЛИЙ ЗАВИСИМОЙ ВАЗОДИЛАТАЦИЕЙ У ДЕТЕЙ  
С ВЕГЕТАТИВНОЙ ДИСФУНКЦИЕЙ – ПРЕДВЕСТНИК  
ГИПЕРТЕНЗИВНЫХ СОСТОЯНИЙ 
Максимович Н.А. 
УО «Гродненский государственный медицинский университет» 
Актуальность. В последние десятилетия получены сведения о связи 
между воздействием на организм детей атерогенных факторов риска (ФР) и 
ранним развитием у них сердечно-сосудистой патологии во взрослом 
состоянии.  
Показано, что патоморфологические проявления атеросклеротического 
повреждения сосудов формируются уже в подростковый период, а их 
выраженность также зависит от влияния тех же самых ФР, которые выявляются 
у взрослого населения [1, 3, 4].  
Среди воздействующих на организм ребенка и подростка ФР, наиболее 
значимыми являются – отягощенная по cердечно-сосудистым заболеваниям 
наследственность, атерогенный тип питания, гиперхолестеринемия, избыточная 
масса тела, сниженная физическая активность, стресc, курение, артериальная 
гипертензия [2, 5–7]. 
Предполагают, что дисфункция эндотелия или снижение эндотелий 
зависимой вазодилатации у детей может быть важным маркёром воздействия 
на них атерогенных факторов риска. 
Цель исследования: установить роль корреляционных ассоциаций 
между факторами риска и эндотелий зависимой вазодилатацией, как раннего 
предвестника предгипертензивных состояний у детей с вегетативными 
расстройствами.  
Методы исследования. Исследования выполнены у 324 детей с 
вегетативной дисфункцией (основная группа), находившихся на лечении в 
учреждении здравоохранения «Детская областная клиническая больница» г. 
Гродно и у 190 здоровых детей (контрольная группа) в возрасте от 8 до 17 лет. 
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